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水稻籼粳亚种及种间杂交不育基因的分子研究进展

窦杨凡，耿 涵，但志武，黄文超 *

（武汉大学 生命科学学院杂交水稻国家重点实验室，湖北 武汉 430072）

摘要：水稻是世界上最主要的粮食作物之一，同时也是全球一半以上人口的主食。水稻（亚）种间杂种优势利用对于提高

水稻产量具有重要意义，但水稻（亚）种间杂交不育性是利用杂种优势的一个主要障碍。本文详细论述了目前已经定位及克隆

的（亚）种间杂交不育基因，剖析了调控其杂交育性的两种主要分子遗传机制——重复隐性配子致死模式和单座位孢子体⁃配子

体互作模式，总结了相关杂种不育基因的分子演化模型，阐述了利用广亲和品种、粳型亲籼系、基因编辑技术克服水稻（亚）种

间杂种不育的三种策略。展望了杂种优势提高水稻产量的发展前景，以期为水稻杂种优势的利用提供参考。
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Progress in molecular studies on sterile genes of indica⁃japonica subspecies and
interspecific hybridization in rice

DOU Yangfan，GENG Han，DAN Zhiwu，HUANG Wenchao *

（State Key Laboratory of Hybrid Rice，College of Life Sciences，Wuhan University，Wuhan 430072，Hubei，China）

Abstract：Rice is one of the most important food crops in the world，and it is also the staple food for more than half
of the world’s population. The utilization of heterosis is of great significance to improve rice yield，but the sterility of inter
⁃subspecific and interspecific hybridization is a major obstacle to the utilization of heterosis. In this paper，we review indi⁃
ca⁃japonica subspecfic and interspecific hybrid sterility genes that have been located and cloned，analyze two major genetic
models of hybrid sterility in rice：duplicate gametophytic lethal model and one⁃locus sporo⁃gametophytic interaction mod⁃
el，and summarize the molecular evolution models of related hybrid sterile genes. In addition ，three practical strategies to
overcome hybrid sterility are discussed，including generating wide⁃compatibility lines，creating indica⁃compatible japoni⁃
ca lines and CRISPR/Cas⁃9 based genome editing technology. The prospect of improving rice yield by heterosis is also
discusssed in order to provide reference for the utilization of rice heterosis.
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0 引 言

生殖隔离指在自然条件下，两个不同的物种或

者亚种间的个体无法交配或者交配后产生的后代不

能繁殖的生物学现象。按照其发生的不同时期，生

殖隔离可分为合子前生殖隔离和合子后生殖隔离。

杂种不育是植物合子后生殖隔离最常见的一种类

型，其主要特征为杂种植株虽然能够正常完成营养
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生长，但不能产生可育花粉或胚囊而造成结实率

下降［1］。

栽培稻分为亚洲栽培稻（Oryza sativa L.）和非

洲栽培稻（Oryza glaberrima Steud）两个种；亚洲栽

培稻又进一步分化为籼稻（subsp. indica）和粳稻

（subsp. japonica）两个亚种［2］。杂交水稻的成功培

育和应用使水稻产量增幅明显，目前杂交水稻主要

运用种内杂交，如籼稻与籼稻杂交，由于亲本的遗传

背景比较狭窄，所能利用的杂种优势有限。籼粳亚

种以及栽培稻与野生稻杂交具有强大的杂种优势，

但因其杂种后代不育极大地限制了杂种优势的利

用。随着世界人口的不断增长，对粮食的需求量不

断增加，如何提高水稻产量已成为水稻遗传学家和

育种家们亟待解决的问题。为此，国内外众多科学

家对水稻（亚）种间杂交不育进行了深入的研究。目

前已定位了 50多个相关不育位点，包含 30个主要不

育位点及次要位点；其中 11个不育基因已经被克

隆［3~5］。定位和克隆水稻（亚）种间杂种不育基因，研

究其育性调控的分子机理，对于进一步提升水稻杂

种优势水平具有重要的实践意义。

1 水稻（亚）种间杂种不育基因的克隆及功能

分析

水稻籼粳亚种及种间杂种不育的分子机制十分

复杂，造成（亚）种间杂种不育的原因包括花粉败育、

雌配子败育以及雌雄配子体不亲和等。迄今为止，

水稻中已有 11个调控水稻籼粳亚种及种间杂种不

育的基因被克隆（如表 1所示），这些杂种不育基因

的定位和克隆为打破生殖隔离从而进一步利用杂种

优势奠定了良好的基础［6］。

1. 1 水稻（亚）种间杂种雌不育基因的克隆及功

能分析

S5基因是调控水稻亚种间杂种胚囊育性的一

个主效位点，对克服籼粳亚种 F1不育性具有重要意

义。我国研究者成功克隆了 S5基因，揭示了调控水

稻籼粳亚种间杂种不育的分子机理［7］。该位点编码

天冬氨酸蛋白酶，其在籼稻和粳稻编码区的两个碱

基差异是造成杂种 F1不育的主要原因。对其进行

深入研究，证明 S5位点由ORF3、ORF4、ORF5三个

紧密连锁的基因形成的“杀手 ⁃保护者”系统共同调

控杂种胚囊育性［8］。籼粳杂交后代 F1中，ORF4+、

ORF5+共同作用杀死含有ORF3-的粳型雌配子，

而籼型雌配子受到 ORF3+保护而免于败育。转录

组分析表明，位于细胞间隙的 ORF5+会破坏细胞

壁的完整性，并将某种信号分子通过位于细胞膜的

ORF4+ 传 导 至 细 胞 内 ，引 起 内 质 网 压 力 ，而

ORF3+编码的产物HSP70能够消除内质网胁迫保

护雌配子正常发育，但 ORF3-由于功能缺失不能

发挥作用从而导致胚囊败育［9］。广亲和基因 S5⁃n的
N端缺失了 136 bp，导致其亚细胞定位的改变，从而

使广亲和品种与籼稻和粳稻杂交后代均可育。有学

者克隆了与 S5相互作用的关键基因，这有利于进一

步研究 S5调控育性的分子机理［10］。

S7位点调控 Aus稻和籼稻或粳稻之间的杂种

胚囊育性，而胚囊异常发育直接导致小穗半不育。

S7定位于 7号染色体着丝粒区的 139 kb范围内，该

位点候选基因 ORF3编码 tetratritricopeptide repeat
（TPR）结构域蛋白。ORF3在成熟雌蕊中的高表达

会导致杂合子中携带籼型等位基因（S7i）或者粳型

等位基因（S7cp）的雌配子不育，当ORF3表达下调时

又能恢复杂合子的胚囊育性［11］。

ESA1是调控栽培稻和野生稻种间杂种胚囊不

育位点，其编码一个含有 armadillo重复结构域的核

膜定位蛋白。在野生稻中，该基因终止密码子中的

一个碱基突变（ESA1T1819）导致蛋白质翻译延迟终

止，但这种 SNP在栽培稻等位基因中是不存在的。

转基因实验表明，ESA1蛋白之间的这种结构差异

会造成杂种 F1在有丝分裂早期胚囊败育［12］。

1. 2 水稻（亚）种间杂种雄不育基因的克隆及功

能分析

Sa的成功克隆对水稻杂交育种具有重要的应

用价值。研究者克隆了位于 1号染色体的 Sa基因

座，该位点由 SaM和 SaF两个紧密连锁基因构成一

个复合基因座，其中 SaM编码 E3泛素连接酶，SaF
编码一种 F⁃box蛋白。他由此提出了籼粳杂种雌配

子不育的两基因/三元件作用模型：籼稻（SaF+/
SaM+）与粳稻（SaF-/SaM-）产生的杂种 F1中，等位

基 因 SaF+与 SaM-相 互 作 用 选 择 性 杀 死 携 带

SaM-的雄配子，这一过程还需要与 SaM+间接互

作，三个元件缺一不可［13］。

Sc位点会引起籼粳杂种花粉败育，主要原因是

基因结构变化和拷贝数差异。粳稻携带的等位基因

Sc⁃j只有一个拷贝数，其编码的 DUF1618蛋白是花

粉正常发育必需基因，而籼稻携带的等位基因 Sc⁃i
存在序列重组和大片段基因变异。籼粳杂种 F1中，

Sc⁃i极大地抑制了 Sc⁃j的表达，造成携带 Sc⁃j的雄配

子选择性败育［14］。

S1基因座位是诱导亚洲栽培稻和非洲栽培稻

杂种雌配子和雄配子同时败育的重要位点，其作用

机制也构成一个“杀手 ⁃保护者”系统。有研究者率
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先发现并克隆了非洲栽培稻 S1位点诱导不育的一

个关键基因 OgTPR1（后续命名为 S1TPR），该基因

编码的蛋白含有一个类胰蛋白酶结构域和一个核糖

体生物发生调控域［15］。亚洲栽培稻在第五个外显子

存在一个 C-A的 SNP，导致其翻译提前终止只含

有一个类胰蛋白酶多肽结构域，命名为 OgTP1。
SSP是 S1位点的另一个重要基因，当 S1mut等位基发

生突变（SSP存在 5 bp缺失）时，杂合子 S1mut/S1s不
会出现败育现象，即完整的 SSP对于杂种败育至关

重要［16］。非洲栽培稻等位基因 S1⁃g由三个紧密连

锁的基因 S1A4、S1TPR和 S1A6（SSP）形成“杀手 ⁃
保护者”系统，三个成分共同作用发挥杀手功能，同

时 S1TPR还起到保护非洲稻型 S1⁃g型配子免于败

育的作用，呈现非对称遗传互作［17］。

研究者以南方野生稻和亚洲栽培稻（滇粳优 1
号）为材料克隆了种间杂种花粉不育基因 qHMS7位
点（即 S21），并以自私基因模型揭示了水稻杂种不

育现象［18］。该基因座由ORF2和ORF3两个紧密连

锁的基因构成，其中 ORF2编码的毒性蛋白对全部

花粉都有毒害作用，而 ORF3编码的解毒蛋白以配

子体效应保证花粉正常发育。南方野生稻只携带无

毒性的 ORF2，而粳稻既携带有毒性的 ORF2又含

有解毒的 ORF3，二者杂种后代中携带粳稻基因型

的雄配子受到解毒蛋白ORF3的保护而存活。

DPL1/DPL2、S27/S28和 DGS1/DGS2是基因

复制产生的染色体间重复片段，由于功能冗余互相

突变而丢失功能。DPL1和 DPL2分别位于 1号和 6
号染色体上，这两个基因编码的植物特异小分子蛋

白对花粉萌发至关重要。DPLs发生了独立的变异，

其中功能丧失的 DPL1-来源于在籼稻，而功能丧失

的 DPL2-产生于粳稻［19，20］。在籼粳杂种 F1中，同时

携带无功能的 DPL1-和 DPL2-的花粉萌发异常。

S27 和 S28 均 编 码 线 粒 体 核 糖 体 蛋 白 L27
（mtRPL27），是花粉后期发育必需基因［21］。DGS1
和 DGS2分别位于 4号和 7号染色体上，这两个位点

都 编 码 DNA 依 赖 的 RNA 聚 合 酶Ⅲ的 C4 亚 基

（RPC4），参与 5S rRNAs和 tRNAs的转录过程［22］。

上述三对基因是配子生长发育必需基因。因此，遗

传分离和重组导致同时携带两个功能丧失等位基因

的杂种配子败育。

2 水稻（亚）种间杂种不育的遗传模式

根据所克隆的籼粳亚种及种间杂种不育基因的

分子机制，将育性基因的遗传模式分为重复隐性配

表 1 水稻籼粳亚种及种间杂种不育基因的克隆［4］

Table 1 Cloned genes for hybrid sterility of indica and japonica subspecies and inter⁃specific crosses in rice［4］

基因座

S5

S7

HSA1

ESA1

S1

Sa

Sc

qHMS7

DGS1/DGS2

S27/S28

DPL1/DPL2

不育性

雌

雌

雌

雌

雌和雄

雄

雄

雄

雄

雄

雄

杂交组合

籼稻×粳稻

Aus稻×籼稻/粳稻

籼稻×粳稻

籼稻×多年生野生稻

亚洲栽培稻×非洲栽

培稻

籼稻×粳稻

籼稻×粳稻

南方野生稻×粳稻

一年生野生稻×粳稻

亚洲栽培稻×展颖野

生稻

籼稻×粳稻

等位基因

ORF3+/ORF3−
ORF4+/ORF4−

ORF5+/ORF5−/ORF5n
S7ai/S7i/S7cp

HSA1a⁃i/HSA1a⁃j
HSA1b⁃i/HSA1b⁃j

ESA1/ESA1T1819

OgTPR1/OsTP1
OgSSP/none

S1A4

SaM+/SaM-，SaF+/SaF-

Sc⁃i/Sc⁃j
ORF2D/ORF2M

ORF3/none
DGS1+/DGS1+，
DGS1-/DGS2-

S27⁃T65+/S27⁃glums

S28⁃glum+/S28⁃T65s

DPL1⁃N+/DPL1⁃K-

DPL2⁃K+/DPL2⁃N-

编码蛋白

热休克蛋白Hsp70；
跨膜蛋白；

天冬氨酸蛋白酶

TPR结构域

植物特异 DUF1618结构域；类

核酸结合蛋白

含 ARM重复结构域的核膜定位

蛋白

类胰蛋白酶多肽和 RRS结构域；

含肽酶域蛋白；

未知蛋白

泛素修饰因子 E3连接酶 F⁃box
蛋白

DUF1618蛋白

RIP结构域蛋

禾本科特异蛋白

均编码 RNA聚合酶 III的 C4亚
基

均编码线粒体核糖体蛋白 L27

均编码植物特异的小分子蛋白

进化模式

平行次第演化模

式

未知

籼粳稻发生平行

突变

次第演化模式

平行⁃次第演化

模式

次第演化模式

未知

次第演化模式

平行演化模式

平行演化模式

平行演化模式
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子致死模式、单座位孢子体 ⁃配子体互作模式、单位

点孢子体不育模式、互补孢子体不育模式四种，而前

两 种 模 式 是 解 释（亚）种 间 杂 种 不 育 的 主 要

模式［23，24］。

2. 1 重复隐性配子致死模式

有研究者通过考察三交组合（A/B//C）杂种

育性表现，发现籼粳亚种间不育是由配子发育基

因控制。由此提出了“重复隐性配子致死模式”，

即双基因座模型［25］。该模型假设亲本育性受两

对 非 等 位 基 因 控 制 ，基 因 型 分 别 为 AAbb 和

aaBB，杂种 F1的基因型为 AaBb，由它产生同时带

有两个隐性基因（即 ab）的配子发生败育，即 F1的
育性为 75%（如图 1A所示）。当有 n组配子致死

基因时，其育性期望值为 0. 75n。通过近等基因系

杂交实验进一步证实了该模型：以台中 65为轮回

亲本，以五个籼稻品种为供体亲本，培育出 45个

近等基因系，发现 s⁃a⁃1、s⁃c⁃1、s⁃d⁃1、s⁃e⁃1、S⁃A⁃1及
S⁃B⁃1符合该模型，进而得出亚种间杂种的不育性

可能由多组配子发育基因决定［23］。目前已经克

隆的水稻籼粳亚种及种间杂种不育位点中 S27/
S28，DPL1/DPL2，DGS1/DGS2符合重复隐性配

子体致死模式。

2. 2 单座位孢子体⁃配子体互作模式

单座位孢子体 ⁃配子体互作模式最早由 Kitamu⁃
ra提出，他认为籼粳杂种 F1的不育性是由等位基因

互作引起的，也称等位基因互作模式［26］。该模型假

设籼稻和粳稻在同一座位上的基因型分别为 FSiFSi

和 FSjFSj，在杂种 F1（即孢子体基因型为 FSiFSj）产

生的配子中，携带有 FSj的配子体败育。Xie等进一

步将该模式归纳为：在籼粳亚种或种间中存在两个

互不相容等位基因 S和 S’，二者杂交后 F1中携带 S’

的配子体败育（如图 1B所示）［27］。目前克隆的 11个
水稻籼粳亚种及种间杂种不育基因中有 7个位点

S1，S5，S7，Sa，Sc，HSA1，ESA1，qHMS7符合单位

点孢子体⁃配子体互作模式。

3 水稻（亚）种间杂种不育位点的分子演化模型

基于当前的研究成果，（亚）种间杂种杂种不育

的分子演化模型可以分为三类，即平行演化模型、次

第演化模型和平行 ⁃次第演化模型［28，29］。水稻作为

重要的模式植物，其生殖隔离基因的演化机制研究

可为分析其他植物生殖隔离提供指导。

3. 1 平行演化模式

平行演化模式是指在祖先中的一个具有重要生

理功能的基因 AA在进化的过程中发生复制，形成

染色体间的重复片段 AA/AA；这两个重复基因在

不同的种群或物种中发生独立演化形成 AA/A’

A’，随后其中一个基因发生功能丧失突变分别产生

AA/a’a’和 aa/A’A’基因型。由于功能冗余性，其

中一个基因突变并不会影响个体的正常发育，但当

两个功能丧失的 a和 a’基因同时存在于杂种产生的

某个配子中时，会导致该配子败育。该模型与 Oka
提出的“重复隐性配子致死模式”相吻合，水稻籼粳

亚种及种间杂种雄性不育位点 S27/S28、DPL1/
DPL2、DGS1/DGS2的演化符合这种模式。

图 1 水稻籼粳亚种及种间杂种不育的遗传模式图［27］

Fig. 1 A genetic model of the hrbrid sterility［27］

注：A，重复隐性配子致死模式；B，单座位孢子体⁃配子体互作模式

Note：A，duplicate gametophytic lethal model；B，one⁃locus sporo⁃gametophytic interaction model
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3. 2 次第演化模式

不同于平行演化模式，在次第演化模式中，其中

一个群体一直保持着祖先中两个紧密连锁的等位基

因 AA和 BB；而另外一个群体的两个基因先后发生

突变，依次产生 aa和 bb。杂合子中，A与 b之间有害

相互作用造成配子败育。该模式能够解释水稻籼粳

杂交后 SaM+和 SaF+选择性杀死携带 SaM-的雄配

子的原因，与“单位点配子体孢子体互作”相一致。

3. 3 平行⁃次第演化模式

当（亚）种间杂种不育涉及三个紧密连锁基因

时，会变得更加复杂，这种进化模式的基因会同时经

历平行演化和次第演化。基因 AA和 BB分别在两

个群体中发生突变，含有基因型AABBCC的祖先物

种分别演化为含有 AAbbCC和 aaBBCC两个独立

种群，但这两种基因突变不足以诱发杂种不育；若随

后基因 CC发生也突变成 cc，祖先基因A、B与 c共同

作用导致不同群体杂交出现不育现象。ORF3+
ORF4+ORF5+可以看作祖先基因 AABBCC，能

够维持杀手⁃保护者系统的平衡。ORF4或者ORF5
发生突变后形成 ORF3+ORF4−ORF5+（AAb⁃
bCC）或 ORF3+ORF4+ORF5−（aaBBCC），就不

再具有杀手作用；保护基因 ORF3随之突变丢失功

能，因而形成典型的籼稻基因型 ORF3+ORF4−
ORF5+（AAbbCC）和粳稻基因型ORF3−ORF4+
ORF5−（aaBBcc）［5］。 籼 粳 杂 交 后 ，ORF4+ 和

ORF5+共同作用杀死含有ORF3-的雌配子。

4 克服水稻（亚）种间杂种不育提高水稻产量的

策略

（亚）种间杂交表现出强大的杂种优势，主要表

现在植株高大、根系发达、分蘖旺盛等方面。但是由

于生殖隔离的存在，导致籼粳之间以及野生稻与栽

培稻之间的杂种 F1的小穗育性很低，进而阻碍了对

其杂种优势的利用［30］。因此，众多科学家致力于提

出能提高杂种结实率的有效策略，如利用广亲和品

种、基因编辑技术、籼粳架桥等［31］。综合目前的研究

进展，我们从基因资源鉴定及基因资源利用着手，绘

制了如图 2所示的技术路线图。

4. 1 培育广亲和品种

含有广亲和基因型的种质有助于打破籼粳亚种

间的生殖障碍，从而为利用籼粳亚种间的杂种优势

提供可行性策略。育种家们通过传统育种方法，利

用自然界中存在的广亲和种质资源，选育出了一系

列高产籼粳杂交组合，实现了部分杂种优势的利

用［32］。随着杂种不育机理研究的不断深入，可以根

据已经鉴定的籼粳杂种不育位点，筛选对应位点的

广亲和基因，如含有广亲和基因 S5⁃n的品种与籼稻

和粳稻杂交都表现出亲和作用。因此，将不同的广

亲和基因聚合到同一亲本中，使得这些亲本与不同

遗传背景的籼稻和粳稻杂交均可育。其中，将 S5⁃n
和 f5⁃n两个广亲和等位基因渗入优质籼稻 9311中，

其与粳稻杂交的育性提升了 33. 6%~46. 7%［33］。

4. 2 通过回交的方法培育粳型亲籼系

分子标记辅助选择技术不仅促进了携带抗性基

因水稻品系的快速育种，也是实现“籼粳架桥”的有

效手段［34］。S5，Sa和 Sc三个基因是籼粳杂种不育的

主效位点，通过不断回交方式将不育位点的籼型等

位基因 S⁃i导入粳稻品种中，这种携带籼稻等位基因

S⁃i/S⁃i的粳稻品种称为粳型亲籼系［35~37］；它们与具

有优良品种的籼稻杂交，能克服籼粳杂交后代的不

育。利用分子标记辅助选择技术选育出的粳稻光温

敏不育系 509S，在 S5、S7、S8和 S9四个育性位点上

都置换为籼稻片段，因而其与籼稻杂交可育，而与粳

稻杂交育性低［38］。选育的五份粳型亲籼种质有良好

的亲籼性且恢复谱广，具有良好的应用前景［39］。

4. 3 利用 CRIPER⁃CAS9基因编辑技术创制亲

和等位基因

CRISPR⁃Cas9基因编辑技术能直接对目标性

状的基因进行修饰，操作简单、敲除效率高、育种周

期短，能大幅度提高目标性状聚合的精准度以及加

快育种进程［40，41］。Sc位点引起的杂种败育是由等位

基因剂量效应驱动的选择性基因沉默，而人为敲除

其中的 1个或 2个基因拷贝，可以恢复花粉育性打破

杂种不亲和障碍［14］。SaF和 SaM等位基因敲除后，

能恢复 F1的花粉育性而不会影响花粉的活力以及

其他农艺性状［42］。敲除 S1⁃g（S1A4⁃S1TPR⁃S1A6）
中任意一个基因，人工创造出的 S1⁃n等位基因，恢

复了杂交后代育性［15，16］。

（亚）种间杂种不育往往由多个不育位点共同调

控。因此，通过基因编辑技术人为创造多个中性等

位基因以实现不同位点效应的累加，如将（亚）种间

杂种杂种不育位点的 Sa⁃i和 Sc⁃i、S1⁃g等同时编辑

为对应的广亲和等位基因从而有效提高杂种结

实率。

5 展 望

我国杂交水稻的研究历史悠久，迄今已经有 50
多年的发展。三系和两系杂交水稻的成功培育及大

面积推广种植，使得我国水稻的产量得到了大幅提

高，为解决我国粮食安全问题做出了巨大贡献［43，44］。
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目前，我国杂交水稻的配制主要以种内杂交为主，如

籼 ⁃籼和粳 ⁃粳杂交，由于亲本遗传背景较为狭窄，亚

种内杂种优势只能有限地提高水稻产量。近年来，

杂种优势的利用正在从亚种内逐步迈向亚种间，亚

种间遗传多样性将促进水稻产量进一步提升；此外，

亚洲栽培稻与非洲栽培稻及野生稻之间存在的遗传

差异更大，这意味着有更大的产量潜力可以挖掘，但

同时也存在更为严重的杂种后代不育，且种间杂种

不育的分子机理的研究相对滞后［45］。

籼粳亚种和种间杂交由于生殖隔离的存在导致

杂种不育是利用杂种优势的主要障碍。水稻（亚）种

间杂种不育是受多个基因控制，仅仅依靠某一种或

几种不育基因座的等位基因的相互作用很难解释清

楚［46］。今后，随着更多籼粳亚种以及种间杂种不育

位点的定位及克隆，其育性调控的分子遗传机理研

究会不断深入。通过常规育种与现代分子生物学技

术相结合的方法，籼粳杂交育种以及种间杂种优势

利用上将取得新的突破。
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